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[摘要 ] 


对 肠 易 激 综 


通讯 作者 : 王 风云， 主任 医师 ， 教 授 ，E-mail:wfy811@163. com 


抗生素 使 用 在 临床 中 极为 普遍 ， 其 长 期 使 用 可 能 引发 的 诸多 不 良 反 应 被 大 家 熟知 ， 但 其 


合 征 (Irritable Bowel Syndrome IBS) 的 影响 却 鲜 少 被 提 及 ， 尽 管 非 吸 收 性 抗生素 利 


福音 明 已 被 推荐 用 于 非 便秘 型 肠 易 激 综 合 征 的 治疗 ,但 其 反复 使 用 可 能 带 来 的 问题 尚 不 清楚 ; 男 一 


方面 全 身 性 抗生素 的 广泛 使 用 已 被 发 现 与 IBS 发 展 呈 正 相关 ， 故 本 文 总 结 了 相关 研究 并 提出 了 抗 生 


素 使 用 引发 


IBS 机 制 的 几 点 猜想 ， 旨 在 为 进一步 研究 IBS 提供 思路 和 参考 。 


[关键 词 ] 抗生素 ; 肠 易 激 综合 征 ; 肠 道 菌 群 ， 肠 黏膜 屏障 
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c ~ Abstract: The use of antibiotics is extremely common in clinical practice, and many adverse reactions that may be caused 
C by long-term use are well known, but their effects on irritable bowel syndrome (Irritable Bowel Syndrome IBS) are rarely 

~ mentioned, although non-absorbable antibiotics benefit rifaximin has been recommended for the treatment of non- 

= constipating irritable bowel syndrome, but the possible problems caused by its repeated use are not clear; on the other hand, 
i À the widespread use of systemic antibiotics has been found to be positively associated with the development of IBS, 

= Therefore, this paper summarizes the relevant research and puts forward some conjectures on the mechanism of IBS caused 


* * by antibiotic use, aiming to provide ideas and references for further research on IBS. 


antibiotic; irritable bowel syndrome; intestinal flora; intestinal mucosal barrier 
胃 肠 疾病 (Functional gastro intestinal disorder FGIDs) 包含 了 一 系列 慢性 或 反复 出 现 的 骨 肠 道 症 
状 没有 已 知 的 潜在 结构 改变 或 生化 原因 。IBS 是 其 中 较为 广泛 认识 的 疾病 ， 以 腹痛 、 腹 

适 为 主要 症状 ， 与 排便 相关 或 伴随 排便 习惯 如 频率 和 《或 ) 3€ E PERDRE. RE, ER 


TET E 
IBS (IBS-M) 


的 不 同 将 IBS 分 为 四 种 亚 型 :便秘 型 TIBS(IBS-C) M5% IBS(IBS-D) 、 混 合 排便 习惯 型 
或 未 分 类 的 IBS(IBS-U) 。 我 国 IBS 总 体 患 病 率 为 1. 4%-11. 597, — H meta 分 析 显 示 ， 


使 用 RomeIII 标准 时 IBS 的 全 球 患 病 率 为 9. 2%， 使 用 RomeIV 标准 时 为 3.857. IBS 虽然 不 至 于 影 


啊 患 者 生命 
一 种 假设 的 
明 ， 普 遍 认 


， 但 却 给 患者 的 生活 带 来 了 极 大 的 影响 ， 在 一 项 研究 中 ，IBS 患者 表示 ， 他 们 愿意 接受 
药物 ， 以 10% 的 死亡 风险 换取 99% 的 症状 缓解 机 会 ”。IBS 的 发 病 机 制 目前 尚未 被 完全 阐 
可 的 发 病 机 制 包括 脑 - 肠 轴 互动 异常 、 内 脏 高 敏 反应 、 小 肠 细菌 过 度 生 长 《Small 


n 


Intestinal Bacterial Overgrowth SIBOO 、 肠 道 低 度 炎 症 等 ， 目 前 ， 相 关 研 究 已 经 意识 到 了 抗生素 对 
IBS 疾病 发 生 、 发 展 的 不 良 影响 。 
1、 抗 生 素 使 用 可 能 引发 IBS 


抗生素 
被 发 现 可 以 
其 成 为 一 种 
性 细菌 具有 
的 作用 机 制 
dh AERE ~ 
那些 具有 全 


临床 上 广泛 用 于 各 种 感染 性 疾病 ， 包 括 肠 道 炎症 。 全 身 性 抗生素 如 新 霉 素 、 四 环 素 等 已 
成 功 减 少 SIB0， 利 福 昔 明 作为 肠 道 不 可 吸收 抗生素 抗生素 ,含有 额外 的 吡啶 咪唑 环 ， 使 
水 溶性 差 、 吸 收 率 最 低 〈《0. 4%) 的 利 福 霉 素 … ,对 包括 肠 道 病原 体 在 内 的 肠 道 革 兰 氏 阴 
体外 活性 , 对 小 肠 细 菌 尤其 有 效 ， 因 此 被 推荐 用 于 非 IBS-C 患者 。 利 福音 明治 疗 非 IBS-C 
目前 并 不 明确 ， 可 能 的 机 制 包括 治疗 SIB0， 增 加 IBS 患者 肠 道 微生物 丰 度 、 改 善 胃 肠 道 
阻止 胃 肠 道 通 透 性 增加 的 发 展 等 “， 但 利 福音 明 作为 肠 道 局 部 作用 的 抗生素 并 不 能 代表 
身 作 用 的 抗生素 ， 相 关 指 南 共识 也 并 未 推荐 其 他 抗生素 用 于 IBS 的 治疗 。 抗 生 素 对 于 


上 


IBS 的 发 生发 展 具 有 两 面 性 ， 正 如 各 种 证 据 所 显示 的 那样 ， 抗 生 素 可 能 是 IBS 和 其 他 FGIDS 发 展 的 


一 个 风险 因 


素 。 早 期 的 一 项 安奈 剂 对 照 研 究 显 示 ， 子 语 切 除 术 后 预防 性 使 用 抗生素 的 妇女 IBS 症状 
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增加 ”。 一 项 对 近 26000 名 患者 进行 的 大 型 回顾 性 研究 发 现 ， 大 环 内 酯 类 或 四 环 素 类 药物 的 暴露 与 


IBS 的 发 生 显著 相关 ", 在 一 项 前 上 脆性 病例 对 照 研究 ! 


， 作 者 也 发 现 肠 外 感染 的 抗生素 治疗 与 


FGIDs (OR=1. 90;95%CI1. 21-2. 98) 和 单独 的 IBS (OR=2. 30;95%CI1. 22-4. 33) 显 著 相 关 '""。 越 来 越 多 的 


研究 对 象 研究 类 别 


素 文献 


结论 诊断 标准 


研究 注意 到 了 抗生素 使 用 与 IBS 疾病 的 发 生 以 及 相关 症状 加 重 之 间 的 关系 ， 表 1 列举 了 相关 研究 。 
表 1 抗生素 使 用 是 IBS 的 危险 因 


Ñ zt 


aas] 
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2、 抗 生 素 促 进 IBS 发 生 的 可 能 机 制 


2. 1 降低 肠 道 微生物 多 样 性 、 抑 制 其 代谢 能 力 


众所周知 ，IBS 的 发 病 可 能 与 肠 道 微生物 失调 有 关 。 
系 的 生态 系统 ， 发 挥 着 代谢 、 结 构 和 保护 功能 。 对 无 菌 动物 的 下 


胃 肠 道 微 生物 群 构成 了 一 个 与 宿主 共生 关 
究 强 调 了 这 一 点 ， 在 无 菌 动物 中 ， 


没有 微生物 会 导致 感染 易 感 性 增加 和 黏膜 免疫 系统 发 育 不 良 ”。 微 生物 的 存在 有 助 于 骨 肠 道 功能 。 


目前 对 IBS 患者 较为 一 致 的 结论 是 肠 道 中 优势 菌 群 含量 显著 降低 、 
裔 降低 。 已 知 抗生素 使 用 会 对 微生物 群落 和 人 免疫 力 造成 长 期 


Im 


Z 
影响 ， 


微生物 总 体 的 多 样 性 和 稳定 性 普 
这 可 能 导致 疾病 易 感性 增加 以 及 


促进 疾病 的 进一步 发 展 变化 ， 生 命 早期 抗生素 暴露 则 影响 更 大 。 刘 军 … 等 人 在 对 不 同 抗生素 对 小 
鼠 肠 道 菌 群 动态 变化 的 影响 的 研究 中 发 现 ， 不 同 抗生素 处 理 后 小 鼠 肠 道 菌 群 多 样 性 均 显 著 降 低 ， 且 


处 理 时 间 越 长 菌 群 多 样 性 降低 幅度 越 大 ， 


论 依据 。 另 有 研究 表明 ”， 抗 生 素 抑制 或 杀 灭 正常 肠 道 菌 群 ， 


瑚 群 种 类 越 少 。 这 似乎 为 抗生素 促进 IBS 的 发 生 提 供 了 理 
显著 降低 肠 道 菌 群 的 代谢 能 力 ， 主 要 


表现 在 短 链 脂肪 酸 、 丙 酸 和 了 丁 酸 的 总 含量 


EE, 882/741 A 


Bi 


也 被 抑制 ， 这 可 能 与 抗生素 对 肠 道 内 


产生 短 链 脂 肪 酸 的 优势 菌 群 上 共有 抑制 或 杀 灭 作用 有 关 。 短 链 脂 肪 酸 对 人 体能 量 代谢 、 肠 道内 环境 稳 


定 、 减 轻 肠 道 内 的 炎症 反应 及 促进 肠 粘 膜 修 复 有 着 重要 作用 。 可 吸收 抗生素 ， 即 使 用 于 肠 外 疾病 ， 
也 需要 消化 道 的 消化 吸收 ， 无 论 如 何 都 会 攻击 微生物 菌 群 ， 因 为 它们 在 我 们 体内 广泛 、 系 统 地 扩 
散 。 这 种 现象 会 导致 肠 道 微生物 群 受 损 ， 从 而 增加 对 相关 疾病 的 易 感 性 。 抗 生 素 确实 会 改变 肠 道 戎 


群 组 成 ， 因 此 常 被 用 来 作为 肠 道 菌 群 失调 模型 的 造 模 剂 。Korpela 等 “研究 发 现 ， 大 环 内 酯 类 暴露 


后 ， 肠 道 菌 群 总 体 恢 复 至 少 需要 6 个 月 ， 双 歧 杆 菌 属 恢 复 需 要 6 个 月 ， 而 乳 杆 菌 属 24 个 月 无 法 恢 
复 。 此 外 ，TarkanKarakan 等 人 注意 到 了 抗生素 在 脑 - 肠 -微生物 轴 中 的 作用 ， 他 们 认为 肠 道 微生物 


群 在 通过 脑 - 肠 -微生物 轴 调 节 大 脑 功 能 和 行为 方面 起 着 至 关 重 


病 风 险 增 加 有 关 ， 可 能 会 引发 儿童 自 闭 六 


EE、 阿尔 兹 海 默 症 等 。 


HJ f 


要 的 作用 。 早 期 接触 抗生素 与 精神 疾 
EE 的 机 制 是 抗生素 对 肠 道 微生物 群 
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的 消耗 导致 小 胶 质 细胞 缺陷 ， 因 为 小 胶 质 细胞 可 以 通过 微生物 群 衍生 的 代谢 物 〈 如 SCFA) 恢复 ， 因 
此 ， 抗 生 素 可 能 会 最 终 导致 微生物 代谢 产物 (如 SCFA) 的 改变 ， 而 SCRA 可 能 是 中 枢 神 经 系统 炎症 
的 调节 因子 。 鉴 于 IBS 脑 肠 互动 异常 的 可 能 机 制 ， 抗 生 素 会 不 会 通过 其 神经 效应 来 通过 脑 肠 轴 作 用 
引发 IBS 也 未 可 知 。 
2.2 损害 上 皮 屏 障 功 能 

一 项 大 型 系统 回顾 发 现 "” ， 在 成 人 和 所 有 儿童 IBS 研究 中 ， 特 别 是 在 IBS-D 和 感染 后 肠 易 激 
CPI-IBS) 亚 型 中 ， 屏 障 功能 障碍 存在 很 大 比例 且 大 多 数 研究 表明 屏障 功能 丧失 与 腹痛 和 肠 功 能 改 
变 等 症状 呈正 相关 ， 其 潜在 的 驱动 因素 可 能 包括 肥大 细胞 激活 ， 微 生物 组 变化 ， 饮 食 和 介质 ， 如 血 
管 活 性 肠 多 肽 ， 血 清 素 ， 丝 氨 酸 蛋白 酶 等 。 与 健康 人 相 比 ，IBS 患者 的 肠 道 通 透 性 增加 。 一 项 研究 
25 发 现 胰 和 蛋白 酶 -3 蛋白 在 IBS 患者 结肠 上 皮 中 的 表达 高 于 健康 人 ， 而 胰 蛋 白 酶 -3 与 肠 易 激 综合 征 
患者 的 上 皮 通 透 性 增加 、 结 肠 活检 中 粘膜 下 神经 元 的 信号 传导 增加 以 及 在 体内 诱导 内 脏 高 敏感 性 有 
关 。 最 近 的 动物 和 人 类 研究 表明 ， 恢 复 屏 障 功能 可 分 别 纠 正 IBS BU PA EE RU E 
YuliiaHolota 等 用 头孢 曲 松 300mg/kg， 静 肪 注射， 连续 14 天 作用 于 雄性 大 鼠 ， 显 微 镜 下 观察 结肠 
黏膜 功能 状态 ， 发 现 停 用 头孢 曲 松 56 天 后 ， 结 肠 秋 膜 厚度 、 隐 窝 深 度 、 肠 细胞 高 度 、 肠 细胞 核 面积 
较 对 照 组 减少 ， 杯 状 细 胞 数量 增加 了 1. 2 倍 。 这 些 结果 表明 ， 抗 生 素 作用 的 长 期 变化 会 导致 肠 道 屏 
障 的 形态 重 塑 和 上 皮 通 透 性 增加 ， 这 是 肠 道 炎 症 的 特征 。 抗 生 素 使 用 损害 上 皮 屏 障 可 能 通过 直接 作 
用 也 可 能 是 通过 引起 肠 道 菌 群 失调 而 诱发 。 国 内 的 研究 发 现 长 时 间 的 肠 道 菌 群 失调 会 导致 肠 道 稳 态 
被 破坏 ， 表 现 为 肠 黏膜 屏障 的 破坏 加 重 ， 肠 道中 炎症 因子 的 含量 逐渐 上 升 光 。 肠 道 菌 群 部 分 有 益 菌 
、 减少 ， 致 病菌 明显 增多 ， 可 能 通过 增强 丝氨酸 蛋白 酶 活性 激活 PAR2/ERK 信号 通路 ， 使 紧密 连接 蛋白 
表达 异常 ， 进 而 导致 肠 道 屏障 功能 改变 5 。 这 或 许 为 抗 生 素 促进 IBS 发 生 提供 了 可 能 。 
2.3 改变 细胞 因子 的 产生 

细胞 因子 是 由 免疫 细胞 (如 巨 噬 细胞 、 单 核 细 胞 、7 细胞 等 ) 和 某 些 非 免疫 细胞 (内 皮 细 胞 、 纤 维 母 细胞 
等 ) 经 刺激 而 合成 分 泌 的 一 类 具有 广泛 生物 学 活性 的 小 分 子 蛋 白质 。 根 据 其 作用 可 分 为 促 炎 因子 和 抗 炎 因 子 ， 抗 
CO 炎 因 子 和 促 炎 因子 的 失衡 在 IBS 的 发 病 中 起 着 重要 作用 。 有 研究 发 现 IBS 患者 中 存在 外 周 血 或 肠 秋 膜 的 持 
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ep 续 低 度 炎症 ， 与 对 照 组 相 比 ，IBS 患者 的 促 炎 细胞 因子 如 IL-1B IL-6, IL-8. IL-17, MIP-1B , 
CO IFN- Y . TNF-a 升 高 和 抗 炎 因 子 如 IL-10 的 表达 降低 ， 炎 症 细胞 因子 与 症状 强度 和 生活 质量 之 间 存 
le 


A ERRA, quos IBS 存在 肠 黏膜 低 度 炎症 反应 ， 这 在 PI-IBS 患者 中 表现 得 更 明显 ， RC 临 
> 床 症 状 会 更 重 ”…。 这 似乎 为 抗生素 治疗 IBS 提供 了 理论 支持 ， 但 胡 润 芳 “等 人 在 研究 生命 早期 使 用 
抗生素 对 新 生 大 鼠 细 胞 因子 平衡 的 影响 中 发 现 抗生素 使 用 使 得 呼吸 道 淋巴 细胞 、 中 性 粒 细胞 温润 明 
] 显 增加 ， 这 一 结果 显然 与 临床 上 抗生素 治疗 细菌 性 肺炎 时 白细胞 由 高 到 低 不 同 ， 提 示 早 期 抗生素 使 
.一 用 造成 呼吸 道 炎 症 反 应 细胞 浸润 增加 并 不 是 抗生素 杀 灭 细菌 直接 结果 ， 可 能 与 抗生素 造成 体内 优势 
-= 菌 群 失调 所 激发 的 免疫 失衡 有 关 。 异 常 增多 的 炎症 细胞 及 细胞 因子 会 破坏 肠 道 茜 膜 屏障 的 完整 性 ， 
”并 可 使 肠 道 菌 群发 生 异 位 ， 结 肠 短期 炎症 反应 ， 会 产生 类 似 于 PI-IBS 的 超 敏 状态 。 故 虽然 抗生素 能 

够 抑制 炎 性 介质 和 炎 性 细胞 因子 的 产生 来 发 挥 抗 炎 作 用 ， 但 抗 炎 并 不 等 于 抗菌 ， 抗 生 素 用 于 治疗 
IBS 主要 取 其 抗菌 作用 ， 不 可 盲目 使 用 。 且 如 前 所 述 ， 抗 生 素 使 用 导致 肠 道 菌 群 素 乱 会 破坏 肠 黏 膜 
屏障 ， 当 肠 黏 膜 屏 障 破 坏 时 ， 肠 道 各 种 抗原 因此 容易 透 过 受 损 的 肠 黏 膜 屏 障 激活 肠 秋 膜 免 疫 系 统 ， 
导致 肥大 细胞 、 淋 巴 细胞 、 内 分 泌 细 胞 的 增加 ， 进 而 可 通过 脑 - 肠 轴 使 肠 道 敏感 性 增加 导致 腹痛 、 腹 
泻 等 IBS ER T, 
2.4 产 生 耐 药 菌 

提 到 抗生素 一 定 会 想到 的 是 耐 药 菌 的 产生 。 一定 程度 上 ,抗生素 对 细菌 起 着 往 选 作用 ,清除 敏感 
菌 ， 留 下 耐 药 菌 。IBS 的 慢性 、 复 发 性 使 得 抗生素 可 能 会 被 反复 运用 ， 这 样 的 筷 选 作用 也 就 可 能 持续 
作用 。 尽 管 在 一 项 回顾 性 研究 中 ， 作 者 回顾 2007 年 至 2011 年 间 在 三 级 医疗 中 心 就 诊 的 患者 的 病历 ， 
发 现在 最 初 对 利 福 音 明 有 反应 的 受 试 者 中 ， 超 过 75% 的 人 进一步 的 再 治疗 也 有 反应 ， 且 治疗 效果 没有 
显著 减少 ,连续 重复 治疗 的 有 效 时 间 也 没有 变化 。 即 利 福音 明 在 真实 的 临床 实践 中 ， 对 非 IBS-C E 
的 再 治疗 成 功 达 5 次 , 且 持 续 时 间 和 效果 均 未 减少 2 。 但 利 福 昔 明 耐 药 菌株 已 被 发 现 。 有 研究 者 在 给 
TR B) 1800mg/d, 连续 3 个 治疗 周期 10 天 的 患者 中 发 现 耐 利 福音 明 双 歧 杆菌 分 离 株 ””， 在 另 一 
项 研究 中 ， 在 治疗 结束 后 很 长 时 间 内 口服 利 福音 明 (400mg， 每 天 两 次 ， 连 续 7 天 ) 的 患者 皮肤 上 发 现 
了 利 福 平 耐 药 葡萄 球菌 ^. DAD, 利 福音 明 高 剂量 、 长 期 反复 治疗 I B S 不 仅 可 能 会 引起 自身 耐 药 , 还 可 能 会 引 
起 同类 抗生素 耐 药 ， 这 对 于 利 福 平 治疗 感染 性 疾病 如 肺结核 无 疑 是 一 种 赴 耗 7 。 尽 管 利 福音 明 等 抗生素 产生 微 


O 检测 出 小 肠 内 任 
CN kKhoshini"" 等 人 的 系统 评价 ， 


a 交叉 污染 ， 


生物 耐 药 性 的 风险 似乎 很 低 , 但 我 们 也 不 能 肯定 我 们 没有 为 未 来 的 问题 埋 
多 次 治疗 的 情况 下 。 众 所 周知 ， 抗 微生物 药物 耐 药 性 的 潜力 随 着 
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下 隐患 ， 尤其 是 在 患者 接受 


大 大 增加 ， 长 期 使 


日 抗生素 会 导致 健康 肠 道 菌 群 耐 药 基 


共生 菌 菌 群 


““， 我 们 从 出 生 就 从 母亲 那里 继承 了 一 


括 抗生素 和 饮食 暴露 ) 是 代 代 累积 的 


些 耐 药 菌 可 能 会 对 我 们 的 肠 道 甚至 


道 粘 膜 免疫 应 答 模 式 发 生 改 变 、 肠 道生 理 屏 
至 引起 内 源 性 感染 。 抗生素 抗 性 基因 


HEA 


治疗 剂量 、 持 续 时 间 和 频率 的 增加 而 


KK FREERK, 使 细菌 产生 多 重 耐 药 ， 
结构 ， 从 而 破坏 正常 的 肠 道 条 膜 屏 障 。 且 有 专家 提出 抗生素 的 作用 可 能 在 个 体 中 是 昧 积 的 
部 分 微生物 ， 所 以 进一步 的 假设 是 环境 对 微生物 组 的 
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。 耐 抗生素 致 病 戎 大 量 繁殖 会 产生 毒素 加 速 肠 道 蠕 动 ， 不 仅 使 肠 


是 全 


以 在 人 类 宿主 环境 中 持续 存在 ， 其 
3、 抗 生 素 治疗 IBS 指 征 的 不 确定 性 


使 用 抗生素 治疗 IBS 的 理由 是 基于 两 个 因 
提示 SIB0， 另 一 方面 是 假设 肠 道 微生物 组 ， 特 别 


3.1 SIB0 的 诊断 标准 存在 争议 
目前 STB0 的 诊断 主要 依靠 呼 气 


抽 吸 液 培养 计数 ， 阳 性 检测 标准 为 菌落 数 >1X10CFU/mnl 7, 


长 其 
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响 我 们 不 得 而 知 。 
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障 功 能 下 降 ， 并 且 加 重 肠 道 炎 症 反 应 ， 进 而 导致 腹泻 ， 
的 长 期 存在 加 大 了 耐 抗生素 致 病菌 产生 的 可 能 , 我 们 并 不 清 
身 造成 什么 影响 , 在 没有 选择 压力 的 情况 下 , 耐 抗 生 素 菌株 可 


一 方面 是 观察 到 部 分 IBS 患者 氧 呼 吸 试验 阳 1 
Bj. Æ IBS 的 病理 生理 中 起 作用 。 


楚 这 


E 


试验 和 小 肠 抽 吸 培养 。 目 前 认为 SIBO 诊断 的 金 标 准 是 近 端 小 肠 


tt AU D 1X10 CFU/n1 即 可 确诊 


354， 但 当 诊 断 标准 降 为 >1X10;CFU/ml Bf, IBS 和 对 照 组 中 SIBO 的 患 病 率 增 加 了 2 倍 以 上 5 。 这 是 
并 具有 内 镜 检 查 的 常见 风险 ， 且 容易 受到 口腔 微生物 或 唾液 的 


= 一 种 侵入 性 方法 ,缺乏 普 裔 接受 性 ， 
不 能 对 更 远 端 的 小 肠 进 行 取样 。 因 


萄 糖 呼 气 试验 CGBTO 和 乳 果 糖 呼 气 
内 甲烷 浓度 比 基 线 增加 10ppm， 


“小 肠 峰 ”以 及 随后 到 达 结 肠 所 产生 的 “结肠 峰 ”， 


性 ， 但 目前 又 认为 双 峰 图 


更 倾向 于 特异 性 而 不 是 敏感 性 ; 


为 44% 至 100%， 而 葡萄 糖 呼 气 试验 日 


不 同 有 关 。 与 小 肠 
呼 气 试验 可 能 高 
bb SE E 


fE mu XE HE 4T Hu 


意味 着 其 只 能 检测 近 端 SIB0， 然 而 ， 
乳 果糖 是 一 种 不 可 吸收 的 双 糖 ， 
可 地 方 的 细菌 过 度 生 长 ， 因 此 与 6BT 不 同 ，LBT 更 倾向 于 敏感 性 而 非特 异性 。 根 据 
乳 果 糖 的 敏感 性 范围 为 31% 至 68%， 特 异性 范围 
围 为 20% 到 93%， 特 异性 范围 是 30% 至 86%。 文 献 中 IBS 
诊断 标准 、 
Wr EA XE 6587, 


与 小 肠 抽 吸 培养 相 比 ， 


患者 SIBO 的 患 病 率 差异 很 大 ， 从 4% 到 84% 不 等 ， 
由 吸 相 比 ， 呼 气 测试 诊 
EJ IBS 患者 中 SIBO 的 患 病 率 ， 且 使 用 一 种 测试 方法 可 


的 测试 ， 特 别 是 对 于 症状 持续 且 SIB0 可 能 性 高 的 患者 。 抗 生 素 治 疗 IBS 主要 是 基于 


试验 (LBT)。 诊 断 标 


阴性 的 GBT 


敏感 性 范 


lr SIB0 的 阳性 率 要 更 高 ”， 


IBS 的 SIBO 阳性 ， 但 鉴于 两 者 之 间 


的 关联 性 尚未 可 知 、 


呼 气 试验 阳性 结果 可 能 偏 高 等 原 
SIBO 阳性 ， 


抗生素 是 根据 经 验 来 治疗 症状 由 
物 的 研究 都 集中 在 装 便 微生物 群 


评估 抗生素 使 用 的 效益 与 不 良 反 应 之 间 
3.2 临床 上 肠 道 微生物 失调 难以 确定 


落 上 ， 而 临床 


的 平衡 。 


入， 通常 没有 微生物 失调 的 订 


可 能 与 SIB0 诊断 方法 、 
两 者 的 诊 


此 目前 临床 多 采用 呼 气 试 验 ， 第 见 的 呼 气 实验 包括 葡 
准 是 90min 内 氢气 浓度 比 基 线 高 20ppm，2h 
以 乳 果 糖 为 底 物 时 ， 可 观察 到 典型 的 双 峰 
第 1 个 峰值 必须 在 90min 内 出 现 才 能 判断 为 P 
乡 并 非 诊断 所 必需 ” 。 葡 萄 糖 容易 在 近 端 小 肠 被 吸收 ， 很 少 到 达 结 肠 ， 
不 能 排除 SIBO 


即 异 常 小 肠 酵 解 的 


图 形 ， 


[ps 


只 影响 远 端 小 肠 ， 因 此 GBT 可 能 
通常 由 结肠 细菌 代谢 ,这 应 该 可 以 


目前 尚 缺 乏 SIBO 诊断 的 金 标 准 以 及 常用 
因 ， 抗 生 素 治疗 IBS 在 具体 运用 上 还 需 明 确 IBS 患者 是 否 确实 存在 


IBS 不 同 亚 型 以 及 所 在 地 域 
这 表明 
能 不 能 明确 诊断 SIB0， 可 


的 


FE 据 。 目 前 大 多 数 关 于 IBS 肠 道 微 生 


医生 尤其 是 门诊 


医生 很 少 使 用 凑 便 微生物 检测 以 明确 


患者 是 否 存 在 某 些 致 病菌 ， 检 查 凑 便 微生物 群 
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分 别 取 了 IBS-D 患者 和 健康 对 照 者 的 十 二 指 肠 黏膜 、] 
本 ， 发 现 来 自 不 同 肠 道 部 位 的 微生物 杂 
位 的 定 殖 ， 这 一 结果 证 实 凑 便 微 生物 杂 


微生物 群落 中 ， 


H, 
便 
4、 


而 是 应 在 明确 IBS 确实 有 相 
肯定 的 办 法 ， 


总 结 


， 也 没 法 确定 其 一 定 与 IBS BAS 
是 否 可 以 完全 代表 肠 道 微生物 和 灵 


理 中 的 作用 来 使 用 抗生素 仍 有 待 商 梭 。 
应 指 征 的 时 
结合 抗生素 使 用 的 诸多 不 良 反 


究 人 员 的 工具 ， 
存在 联系 并 因此 部 向 的 进行 抗生素 治 


而 并 非 临床 医生 ， 我 们 没 


FUE? 答案 应 该 是 否定 的 。 国 内 的 研究 者 
FREE. EL Sh SCRI EC n Res S] VU E 
上 落 具 有 不 同 的 微生物 组 成 ， 这 主要 是 由 于 细菌 在 不 同 肠 道 部 


EF 沙 不 能 完全 代表 肠 道 微生物 群落 
直肠 黏膜 微生物 群落 更 适用 于 IBS-D 的 诊断 ”。 因 此 ， 基 于 肠 道 微生物 在 IBS 的 病 
以 上 并 非 是 否认 SIBO 以 及 肠 道 微生物 在 IBS 发 生发 展 中 的 作 


吴 使 用 抗生素 ,但 目前 相 


， 并 认为 在 这 些 特定 地 点 的 


立 指 征 的 明确 并 未 有 很 多 简 


必 ， 应 谨慎 使 用 抗生素 来 治疗 IBS. 


Cu. 
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相关 研究 已 经 注意 到 了 抗生素 使 用 对 人 体 的 不 利 影响 ,抗生素 的 使 用 已 经 有 所 限制 ， 但 是 抗 生 
素 处 方 数 量 的 庞大 仍然 是 无 法 估量 的 ， 抗 生 素 应 用 的 重要 性 和 必然 性 使 得 抗生素 导致 的 诸多 问题 并 
未 得 到 很 好 的 解决 ， 尽 管 就 IBS 本 身 的 抗生素 治疗 已 经 有 了 利 福音 明 这 一 相对 安全 的 抗生素 取代 全 
身 性 抗生素 ， 但 是 对 于 其 他 疾病 ， 全身 性 抗生素 仍 无 法 蔡 代 。 本 文 总 结 了 相关 研究 抗生素 引发 IBS 
的 文献 ， 并 提出 了 可 能 的 几 点 机 制 以 及 抗生素 用 于 治疗 IBS 的 指 征 的 不 确定 性 

抗生素 作为 IBS 的 危险 因素 的 研究 目前 还 存在 几 个 问题 。 第 一 、 目 前 相关 研究 还 很 少 ， 尤 其 是 
我 国 ， 只 有 少数 文章 简单 提 及 ， 并 未 进行 深入 的 探讨 , 国外 虽然 有 一 部 分 文章 较为 详细 的 讨论 了 抗 生 
素 与 IBS 的 关系 并 进行 了 相关 的 研究 ， 但 文章 数量 并 不 多 ; 第 二 、 目 前 的 研究 多 是 回顾 性 研究 ， 可 
能 会 存在 回忆 偏 倚 以 及 转 诊 偏见 ， 即 病情 越 长 使 用 抗生素 的 可 能 性 就 越 大 ， 抗 生 素 类 型 和 处 方 适 应 
症 对 IBS 的 影响 也 并 未 涉及 ; 第 三 、 研 究 中 并 未 注意 到 因果 关系 ， 比 如 容易 引发 感染 进而 使 用 抗 生 
素 的 人 群 可 能 也 更 容易 发 生 IBS， 并 不 清楚 是 否 是 单纯 由 于 抗生素 使 用 而 引发 的 IBS， 且 抗生素 使 用 
期 间 的 其 他 已 经 明确 是 IBS 危险 因素 的 因素 如 饮食 、 情 绪 未 考虑 进去 ; 第 四 、 抗 生 素 使 用 对 IBS 不 
同 亚 型 产生 的 影响 并 未 明确 ， 但 初步 猜想 应 该 是 以 引发 IBS-D 为 主 ， 相 关机 制 可 能 与 抗生素 腹泻 类 
似 ， 但 矛盾 的 是 抗生素 也 主要 治疗 IBS-D: 第 五 也 是 最 重要 的 一 点 ， 针 对 抗生素 引发 IBS 相关 机 种 
并 不 清楚 ， 其 可 能 的 方向 有 很 多 ， 这 应 该 成 为 今后 的 研究 重点 
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出 主题 、 写 作 思 路 并 进行 论文 写作 ; 吕 咪 : 对 论文 初稿 进行 评论 及 审 校 ， E 
审 校 、 监 督 管 理 ， 对 文章 整体 负责 。 
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